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(DEUXIEME MEMOIRE) 


En terminant notre premier mémoire (1) sur les recherches 
qui nous avaient permis de découvrir le pouvoir neutralisant 
exercé par l’adrénaline sur les toxines bactériennes solubles (2), 
nous rappelions que les accidents d’asthénie cardiaque, si fré- 
quents dans certaines maladies infectieuses (diphtérie, tétanos, 
liévres éruptives, fiévre typhoide, etc.), étaient altribués aujour- 
d’hui & une insuffisance de la fonction adrénalinique des 
capsules et a Vaffaiblissement consécutif du systtme cardio- 
vasculaire. Ainsi, on connait des observations nombreuses de 
diphtérie (syndrome cardio-gastrique de la diphtérie, Sevestre) 
ot! Vadynamie cardiaque ne peut étre expliquée par des lésions 
du myocarde et, comme d’autre part l’expérimentation a montré 
qu'une injection de toxine s'accompagne dune chute énorme 
de la pression sanguine (Hallion, Enriquez), ona attribué la 
mort rapide dans les toxi-infections & une défaillance du 
systeme chromaffine des surrénales, dans lesquelles Roux et 
Yersin avaient déja noté, consécutivement a la diphtérie, des 


les, t. XXVII, p. 294. 
BN aan montré plus tard que l’adrénaline neutralise aussi les 


toxines végétales, abrine, ricine. Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 1915, 


330. 
re i 
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lésions dont Pettit devait faire plus tard l’étude histolo- 
gique. 

Dans ces nouvelles recherches sur l’adrénaline chez des ani- 
‘maux soumis & l’action des toxines solubles, l'impossibilité de 
nous procurer suffisamment de cobayes, animaux de choix 
pour l’étude.de la toxine diphtérique, a limité pour un temps 
nos expériences & la toxine tétanique (1), laquelle, d’ailleurs, 
constitue un test d’une valeur inappréciable. Mais avant de 
passer a l'étude expérimentale de ladrénaline 2 vivo, il nous 
faut revenir sur l’action neutralisante exercée par cet alca- 
loide. 

Elle a été confirmée, plus d’un an aprés nos premiéres 
recherches, par deux Russes, S. Abramow etS. Mischennikow (2), 
dans un travail dont les résultats expérimentaux sont pleine- 
ment d’accord avec les nétres. Ils montrent aussi que les 
mélanges adrénaline-toxine diphtérique (ou tétanique) sont 
inoffensifs en injection intraveineuse a la condition, précisée 
par nous, d’avoir été exposés & 37°. Toutefois, l’explication 
proposée par Abramow et Mischennikow de l'action neutrali- 
sante est pour le moins étrange, puisqu ils concluent que le 
pouvoir antitoxique de l’alcaloide n’est pas d’ordre chimique et 
qu’ il « appartient plutdét au type des réactions colloidales, en ce 
sens que les molécules de toxine se précipitent par suite de 
leur contact avec un autre colloide (szc), ’adrénaline ». Or nos 
recherches sur le pouvoir antitoxique de ce cristalloide qu’est 
Yadrénaline, sous ses formes racémique, droite, gauche, ont 
montré que son action sur les toxines est bien d’ordre chimique 
et que les solutions de ses sels, toutes également neutres, ont 
présenté une activité comparable sur les toxines diphtérique et 
tétanique. 

Une telle action neutralisante s’exerce toujours suivant 
cerltaines proportions des deux corps en présence, ce dont voici 
un exemple. 

La dose mortelle d’une toxine diphtérique pour la souris, 
espéce particulitrement résistante, étant 0 c.c. 50, on V’in- 
jecte, mélangée avec la quantité maxima de chlorhydrate 

(1) La toxine trés active, dont nous nous sommes servi, nous a été obli- 


geamment livrée par le Service de Sérothérapie de l'Institut Pasteur. 
(2) Zeits. fiir Immunitdtsf. und exper. Thiers Orig., t. XX, p. 253. 
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dadrénaline supportée par une souris de 15 grammes, soit 
0 gr. 00015; quatre jours aprés, l’animal présente un début de 
paralysie diphtérique, en méme temps que le témoin. Ainsi, 
tandis que chez le cobaye nous avons vu(1) la vingtiéme partie 
dela quantité d’adrénaline qwil peut tolérer suffire & neutraliser 
5 46 doses mortelles de toxine diphtérique, ce nouveau fait 
montre qu'une simple dose de celle-ci n’a pu étre neutra- 
lisée chez la souris; par conséquent, cette neutralisation de la 
toxine par l’adrénaline exige certaines proportions des deux 
substances en présence, elle est bien d’ordre chimique. Faisons 
remarquer, toutefois, que nous ignorons le mécanisme qui 
préside a cette neutralisation : en effet, nous ne sommes pas en 
état de dire si l’alcaloide des capsules, en plus de son action 
chimique, agit par lui-méme, ou bien comme hormone (2), en 
provoquant la sécrétion d’une substance dans l’organisme, et 
cela puisque le seul critére de tout mode de neutralisation des 
propriétés toxiques dans les deux cas ne saurait étre que 
d ordre biologique. 

En 1915, a paru un travail d’un Allemand, M. J. Stutzer (3), 
sur action de ladrénaline vis-a-vis des bactéries et de la toxine 
diphtérique. On y reléve les particularités suivantes. Les 
solutions de sels d’adrénaline qu'il a essayées étaient d’une 
acidité énorme puisquelles contenaient 0,0365 p. 100 d@HCl 
libre, dose déja suffisante pour altérer toutes sorles de pro- 
duits microbiens. Quant & ladrénaline-base dont il s’est 
également servi, elle se dissolvait dans 1.000 parties d'eau, 
chose tout a fait extraordinaire, cette substance n’élant soluble 
que dans cing fois plus de liquide (1 p. 5.000), circonstance qui 
limite d’ailleurs l'emploi de cette forme de l’alcaloide, laquelle 
posséde cependant un pouvoir neulralisant comparable a celui 
des sels d’adrénaline. 

Une des questions les plus importantes dans l’action de l’adré- 


(1) Ces Annales, loc. cit. 

(2) Nous rappellerons que le terme d’hormone (épydu, j’excite) a été propose 
par W.B. Hardy a la suite de la découverte de la sécrétine (1902). Mais déja 
en 1891, on trouve dans les travaux de Brown-Séquard cette conception d’apres 
laquelle des sécrétions peuvent influer, par voie sanguine, d’autres cellules 
rendues ainsi solidaires les unes des autres grace a un mécanisme autre que 
celui du systeme nerveux : les hormones sont des intermédiaires, des agents 
de liaison. ri. 

(3) Zeits. fiir Immunilitsf. und exper. Ther., 1; Orig., t. XXII, p. 372. 
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naline sur les toxines bactériennes solubles est la suivante : cet 
alcaloide, qui neutralise leur pouvoir toxique, détruit-il leurs 
propriétés antigénes? 


I. — ADRENALINE ET ANTIGENE 


Il parait presque superflu de rappeler les nombreux exemples 
de poisons bactériens dont le pouvoir toxique ne va pas de pair 
avec celui d’antigeéne: les solutions des toxines solubles 
devenues complétement atoxiques, celles qu’on désigne sous le 
nom de toxoides, ont conservé leur propriété de donner nais- 
sance a des anticorps. Des agents chimiques, tels que la forma- 
line, le sulfure de carbone, des composés iodés, etc., peuvent 
modifier complétement une toxine sans lui enlever ses 
caractéres d’antigéne, et il serait vain d’ajouter 4 cette liste 
Vadrénaline s'il ne s’agissait li d’une sécrélion normale de 
Vorganisme. Mais précisément, en raison de cette circonstance, 
il devient tout 4 fait important de montrer que dans lorganisme 
les propriétés d’antigéne de la tétanine sont conservées au 
contactZde cet alcaloide, que les veines capsulaires déversent 
dans la circulation (1) suivant un rythme réglé par le systéme 


sympathique. 


Expérience I. 


On soumet sept lapins vigoureux a des injections répétées, 
sous la peau, de mélanges exposés & 37°, et dans lesquels la 
quantité de chlorhydrate neutre d’adrénaline est plus que suffi- 
sante;pour neutraliser le pouvoir toxique d’une quantité donnée 
de toxine tétanique, ce dont on s’assure par leur injection & 
des souris; ensuite, les lapins sont saignés partiellement avant 
d’étre éprouvés par l'inoculation de toxine pure dans les muscles 
d’une des cuisses postérieures (tableau 4). 


(1) Les physiologistes estiment que, chez Vhomme, la totalité du sang ne 
renferme pas au dela de 4 milligr. d’adrénaline a l'état normal. 


401 
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Le sérum de ces lapins n’avait aucun pouvoir antitoxique 
appréciable, mais ce tableau montre qu'il a suffi d’une quantité 
totale trés faible de toxine surneutralisée par l’adrénaline pour 
assurer l'immunité & cing lapins contre une dose mortelle, le 
sixieme ayant présenté un tétanos local avec une dose double 
de tétanine. Done lalcaloide des surrénales ne détruit pas les 
propriétés vaccinantes de la toxine, tout en neutralisant ses 
propriétés toxiques, vraisemblablement suivant un processus 
d’oxydation. 

Toutefois, il était indispensable de rechercher si de telles 
vaccinations pouvaient faire apparaitre des anticorps dans le 
sérum des animaux, en un mot si les principaux caractéres 
d'un antigéne se trouvaient conservés dans une toxine traitée 
par l’adrénaline. | 

Pour cela, il était indiqué de s‘adresser & des mammiféres 
tres pelits et d’injecter des doses plus fortes d’antigene-adré- 

naline, aprés s’étre débarrassé de l’excés de cet alcaloide, extré- 
mement toxique. Nous allons voir que le procédé de la dialyse, 
qui parait tout d’abord conyenir, ne suffit pas, mais nous a 
montré gue la toxine tétanique neutralisée par l’adrénaline 
présente une propriété nouvelle et trés intéressante, celle de 
passer a travers les membranes dialysantes en collodion. On 
sait, en effet, que Manea, Baroni (1), ont montré que la plus 
petite trace de toxine tétanique ne traverse pas les dialyseurs 
base de nitro-cellulose, méme sous pression, tandis que la 


toxine diphtérique passe en partie & travers de telles mem- 
branes. 


Experience II. 


Trois sacs en collodion (& 3 p. 100 de fulmicoton), montés & 
Yextrémité d'un tube en yerre et plongeant chacun dans un 
flacon d’eau distillée sont remplis de 30 cent. cubes, le premier 
de toxine tétanique pure, le deuxiéme de toxine incompletement 
neutralisée par du chlorhydrate d’adrénaline, le troisidme d’un 
mélange tout a fait neutralisé. Aprés 48 heures de séjour a la 
glaciére, on recueille séparément chacun des six liquides que 


(1) Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 4 mars 1911. 
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l'on additionne & saturation de sulfate d’ammoniaque chimi- 
quement pur. Les précipités, desséchés sous le vide sulfurique, 
sont inoculés 4 doses convenables sous la peau de la patte a 
des souris; les liquides ne précipitant pas ont été injectés avant 
leur saturation par le sel (tableau 2). 


Tasteau 2. — Dialyse de mélanges toxine-adrénaline. 
LS SSS TSS SSIS SNS 
SULFATE 
APPAREILS DIALYSEURS INJECTION 


D’AMMONTAQUE 


Disiv: 3 = aa Liq. ext. | Aucun précipité.| Rien. 
ee Pte) -ethig. int. || Préeipite. «|. Tétanoe: 
Dialyseur n° 2 Dign ext: Précipité (1). Rien. 
(toxine partiellement neutralisée’. ? Lig. int. Précipité. Tétanos. 
Dialyseur ne 3 Lig. ext. Précipité. Rien. 
(toxine tout a fait neutralisée). . ? Liq. int. | Aucun précipité.| Rien. 


(1) Les précipités mettent plusieurs heures a se faire. 


Plus la toxine tétanique approche de sa neutralisation 
complete par l’adrénaline et plus elle tend a passer en totalité 
a travers les dialyseurs de collodion. Le deuxiéme, chargé d’une 
toxine partiellement neutralisée, nous présente le phénoméne 
d’une facon saisissante : des deux cdtés de la membrane de 
nitro-cellulose, l’un et l'autre liquide précipitent également 
bien par le sulfate d’ammoniaque, mais tandis que le précipité 
apparu dans le liquide intérieur donne un tétanos violent, 
celui du liquide extérieur ne produit aucun trouble apparent 
chez les animaux; par contre, il posséde la propriété précieuse 
de les immuniser et de développer dans leurs humeurs 
le pouvoir antitoxique et le pouvoir préventif. 


Exprrience III. 


Les précipités recueillis dans les liquides extérieurs des dia- 
lyseurs 2 et 3 de l’expérience précédente, puis desséchés sous le 
vide sulfurique, serventa préparer dans l'eau distidiée une solu- 
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tion que l'on filtre & travers une bougie Chamberland, et qui 
est utilisée pour le traitement des animaux. En tout, 0 gr. 85 
de précipité ont été dissous dans 105 cent. cubes d’eau, ce qui 
a donné aprés filtration 85 cent. cubes (tableau 3). 


Tarteau 3. — Immunisation de souris par l’antigéne adrénaliné. 
SPT ESS SI RS BSE I SIE I TE EL II ETD ESE EE TE, SOOT I SEE EST SL ELS ELLE, 
pees % EPREUVE TOXINE BUA CAMP fede || 24 Wee Se |) 7 
ET DOSES D ANTIGENE 
A OOULIS A CG. On cen 
Oo SCaNnCeSu tas ge Ve jour.}/0c.c. 000004) 0} 0} 0) 0} 0) 01] 0 
2) SOULISHD) sua cee e ( Vile jour.|0 c.c. 00001 |=} + 
4¢.c. en : 
5 séances. / 
BELOW MIGNON whe Bay Ac Vile jour.|0 c.c. 00004 | 0 | =| + 
4. Souris : 4c¢.c. 70, en 
eSCANCE Str otter es IIle jour.|0 c.c. 00004 ee 
be SOURIS TO enea 40 en 
@ BEANE o ola oc VIle jour.|0c.c. 000001) 0} 0} 0} 0)]0)040 
@., Sowisigsel) 2 coke < \ Ve jour.|0 c.c. 00001 | 0} 0} 0 ]0)]0 1] 0] 0 
EO OU IS Fe Seiwa ake , We jour ./0 ere. 0000L 1/0) OG Os On MO ae 
eee ee c.¢. 70, enf tee 
8. Souris: i séances. Ve jour) Occ 00001 SON Os NOG On SCI Oi a 
OL SOULISKN Whe. ene Ve jour 
NOs Younes Se Ge (ee R Ce): 
SMI ASKOUNEISE We Byi5 oo. calli =» = » »/0 Cnc. O0O0OT === 
123 oom ie ac sass a sear are 0 c.c. 000001) —} ==) + 
; Témoins. 
13. aa Bo ee, Ph eae . .{0c.c..000001) =) =} + 
NAG SSXOWNDIS SY! 6 6 Gog ole Regeeis 0 c.c. 000001) =| =} + 


Des souris, d'un poids moyen de 16 grammes, ont recu de ce 
filtrat sous la peau: 5 des quantités variant de 4&6 cent. cubes 
en 5-15 jours, 5 de 2 410 cent. cubes en 3 semaines environ, 
sans présenter autre chose que de légéres eschares, apparues 
vers le milieu des 6-11 séances d’inoculations. Un seul animal 
est mort au cours du traitement. 

L’épreuve était faite & des dates variables aprés l’injection 
derniére. 
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TasLeau 4. — Pouvoirs antitoxique et préventif du sang. 
) rer rerrrerrerrerernrrrnrrenrererrenrernererre rr 
INJECTIONS DU SANG DES SOURIS 9 ET 10 
DU TABLEAU 3 4 Pa ei ty | | y 
Pouvoir antiloxique. 
1. Souris : 0c.c.25 sang de souris 9 
= Olcacn00001 toxine = 2... . . 0 Oo | Of} © | a} @ 
2. Souris : 0c.c. 20 sang de souris 10 
Emcee C0000 tOxders a9. 4 6 2 0 OO) Ol Well O11 0 
Pouvotr préventif. 
3. Souris : 0c.c. 50 sang de souris 9.|0 c.c. 00061 
: de toxime 0 TOs ON 0s Om eG 
4. Souris : 0 c.c. 25 sang de souris 10./0c.c. 00001 | 0} 0/0/0101] 0 
: de toxine. 
Témoins. 
5. Souris : 0c.c 50 de sang neuf + 
OY Cs@o OOOO TOMNA 6 oo 6 a of A a 6 =| 4 
6. Souris : 0c.c.40 sang de souris 
INO Wes Nak ad, Acoso aoe WG beac 6c. 5 al Coe WUKOO 
7. Souris : 0c.c. 50. Antigéne adréna-| de toxine. | =| =| + 
liné + 0 c.c. 000001 toxine. ... =/=/ =/=;/+ 


Dans les essais d’immunisation chez le lapin, la quantité 
@antigéne administrée, nous insistons la-dessus, a toujours été 
trés petite de méme que chez la souris, dont la teneur du sang 
en anticorps s’est montrée assez faible, puisque nous voyons 
le sang neutraliser seulement quelque dix doses mortelles de 
toxine (1). Mais si ces faits sont d’une certaine importance, elle 
est surtout d’ordre théorique, et nous attirons l’attention en 
particulier sur le pouvoir préventif des humeurs chez les souris, 
celui qui donne, selon nous, sa vraie caractéristique & Pimmu- 
nisation active par un antigéne bactérien. 

Dans la préparation de celui dont nous étudions les pro- 
priétés, il entre nécessairement une certaine quantité de ]’adré- 
naline employée pour la neutralisation de la toxine. En effet, 
l’alcaloide dialyse d’abord dans le liquide extérieur qu'il colore 
en rose, et qui ne se charge que lentement de la toxine neu- 
tralisée; mais l’addition de sulfate d’ammoniaque a pour effet 


L’action toxique, Jocale et générale de l’adrénaline a doses répétées 
un obstacle a la poursuite des vaccinations. 


(1) 


crée 
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de précipiter l’adrénaline en méme temps que le poison micro- 
bien, ainsi qu'il est facile de s’en assurer en traitant une solu- 
tion d’un sel neutre d’adrénaline ou d’adrénaline-base par du 
sulfate d’ammoniaque & saturation. Notre antigéne tétanique 
est done un précipité mixte (1) d’adrénaline et de toxine neutra- 
lisée par elle, et les animaux inoculés avec une solution de ce 
précipité mixte peuvent succomber aux accidents de l’empoi- 
sonnement par l’adrénaline. Est-il besoin d’ajouter que le trai- 
tement, quelque temps poursuivi par des doses croissantes de cet 
alcaloide employé seul, a pour effet une accoutumance faible a 
ce poison, sans augmenter en rien la résistance naturelle de 
Vorganisme a l’action de la toxine tétanique? 


(1. — ADRENALINE ET INTOXICATION TETANIQUE 


Dans notre premier mémoire, nous avons vu que l’admi- 
nistration sous-cutanée de l’adrénaline n’a aucune action pré- 
ventive contre une intoxication tétanique : toutes les fois que 
lalcaloide et la toxine sont injectés séparément sous la peau, ils 
restent inactifs vis-a-vis l’un de l’autre, leurs mélanges seuls 
exposés 2 37° assurant linnocuité de la toxine dans des conditions 
déterminées par nous. 

L’expérience suivante fournit une nouvelle preuve de l’inac- 
tivité de l’adrénaline administrée dams ces conditions. 


Exptrience IV. 


On injecte sous la peau dans la patte postérieure d’une souris 
0 gr. 0002 de chlorhydrate d’adrénaline dissous dans 0 c.c. 25 
d’eau physiologique, aprés quoi, sans retirer Yaiguille on y 
adapte une autre seringue chargée de 0 c.c. 0001 de toxine 
diluée dans 0 c.c. 25 d’eau physiologique. On a exposé d’autre 
part a 37° les deux mémes dilutions mélangées ensemble. 


4) Aux doses employées pour l'inoculation des animaux, l’action du sulfate 
d'ammoniaque cristallisé est pratiquement négligeable dans ce précipité, qui 
contient en outre les albumoses et les sels du bouillon tétanique. 
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Tasteau 5. — Inefficacité de l'adrénaline in vivo. 


ANIMAUX 4 2 3 4 5 6 if 


ee ee ee ee 


4. Souris : 0 gr. 0002 chl. d’adr., ensuite 


c Wiercs 000K de toxine ==. 4 —— == | ==) 
2. Souris : Les deux substances mélan- 


Peco Ole oon By die. oO. 1 Os. | Bes he 1) 0 
Se OOUnIE Toxine: OG CuOOON 2 a. . —|/= 


Cette expérience et d’autres analogues, ou répétées avec des 
variantes, montrent que jamais on ne peut constater la moindre 
action préventive de l’adrénaline inoculée sous la peau des 
animaux, comme si la constriction des vaisseaux locaux empé- 
chait labsorption de lV’alcaloide et arrétait son action. Chez les 
animaux surtout, on sait, en effet, que son administration sous- 
cutanée provoque trés incomplétement l’élévation de la pression 
sanguine, l’adrénaline pouvant. subir sur place une oxydation 
suffisante pour lui faire perdre jusqu’a 94 p. 100 de son activité 
physiologique (1). Mais, si les animaux inoculés de la sorte 
n’échappent jamais 4 lintoxication tétanique, il n’en reste pas 
moins que l’adrénaline injectée a haute dose, voisine de la dose 
mortelle, n’est pas sans action sur la toxine, puisqu’on voit 
celle-ci disparaitre dans le sang. Cette recherche doit néces- 
sairement étre faite chez de petits animaux. 


Exprrience VY. 


Des souris recoivent sous la peau, ou bien dans le sang, une 
dose convenable d’adrénaline et, un certain nombre de minutes, 
ou d’heures aprés, quelques milliémes de cent. cube de tétanine 
sous la peau; d'autres souris recoivent la toxine seule. A des 
temps variables, les unes et les autres sont sacrifiées et leur 


sang est injecté a d'autres souris. 


(1) Chez des animaux tels que le chien, le lapin, le cobaye, la dose mortelle, 
par kilogramme d’animal, de chlorhydrate dadrénaline présente des écarts 
considérables, de 1 4 100, suivant que linjection est faite dans les veines 
ou sous la peau. Chose inattendue, le cerveau supporte bien les injections 


d’adrénaline : la méme dose, mortelle par la voie veineuse, est inoffensive par 
trépanation. 
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Tasteau 6. — Disparition de la toxine dans le sang. 


INJECTIONS 
en a 


DE L'ADRENALINE ET DE TOXINE DU SANG 


ee 


. Souris : 0 gr. 00007 de chlor.| 45 minutes 
adr. P.G.P. et 2 heures|apréslatoxine, 
aprés 0 c.c. 0001 toxine té- injection — 
tanique P.D.P. de la totalité 

du sang de 1 

a une 
souris neuve. 


2. Souris : recoit seulement/15 min. aprés. 
0c.c. 0001 toxine. 

3. Souris : 0gr. 00007 chlor./30 min. aprés | 
adr. P.G.P=el 45) heures} 
aprés 0c.c. 000016 toxine| 
Pepe: | 
Souris: seulement 0c.c.000016)30 min. aprés.| 


toxine. 
5. Souris : 0 gr. 000) chlor. adr.| 5 min. aprés.| 
P.G.P. et 5 heures aprés| 
)'cJc. 01 toxine, PSDSsP: 
. Souris : Oc.c.01 toxine| 5 min. aprés. 
seule. 
. Souris : 0 gr. 0001 chlor. adr.| 5 min. aprés. 
P-GP. et 4 sha n0 apres 
0ec.c. 04 toxine P.D.P. | 
. Souris : 0 gr. 00007 adr.-base| 4 h. aprés. 
dans la veine (1) et 5 minutes} 
aprés 0c.c. toxine P:G.P. 
9. Souris : 0 gr. 00007 adr.-base} Non sacrifiée. | = 
dans la veine et 5 minutes| 
aprés 0 c.c 04 toxine P.G.P.| 
. Souris : 0c.c. 04 toxine. Non sacrifiée. + 


(1) Nous rappellerons que l'injection dans l'une des veines latérales de la queue ne 
doit pas dépasser le volume d'un tiers de cent. cube, qu’on poussera trés lentement en 
introduisant dans le vaisseau seulement la pointe de l’aiguille, trés fine et non rugueuse. 


Ainsi, l'adrénaline impuissante, aprés son introduction dans 
le issu cellulaire, & empécher l'intoxication par la tétanine, a 
cependant déterminé, directement ou indirectement (souris 1, 
3, 5, 7), sa disparition dans le ‘sang. En outre, nous trouvons 
dans le fait dun tétanos survenu malgré cette disparition, 
une preuve nouvelle de absorption directe du poison par les 
expansions nerveuses, qui ont pu le puiser dans la lymphe de 
la zone d'inoculation ov il reste longtemps & une concentration 
beaucoup plus élevée que dans le sang (1). 


(1) Ces Annales; t. XVI, p. 818. 
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Chez le cobaye et le lapin, l'injection intraveineuse d’adré- 
naline suffit, dans certaines conditions, & prévenir le tétanos. 


TasLeau 7. — Action préventive de l’adrénaline. 
SS SS SSS SS 
: a PREMIERE INJECTION DEUXIEME INJECTION : 
JSNTIMENED S INTRAVEINEUSE INTRAVEINEUSE GREERULINNIS 
Cobaye 50] 470)0c.c. 0001 TT., jugulaire. » Tétanos. 

Cobaye 51) 480)0 ¢.c. 05 chl. adr., 1p. 1.000,/5 min. aprés, 0c. c. 004 eo) 
jugulaire. TT. méme jugul. 

Cobaye 52} 370}0 c.c. 02 chl. adrén., jugu-/5 min. aprés, 0'¢.c. 0005} Tétanos. 
laire. TT. dans l'autre jug. 

Cobaye 74] 600/0 c.c. 04 chl. adrén., jugu-|0 c.c. 0001 TT., méme © 
laire. jugulaire. 

Cobaye 79] 395]0 ¢.e. 025 chl. adrén., jugu-|0 c.c. 0001 TT. autre] Tétanos. 
laire. jugulaire. 


Lapin 81! |2400}0 c.c. 30 chl. adrén., veine|2 c.c. TT. autre veine.| Tétanos. 
auriculaire. 
Lapin 83 |2700)0c.c. 25 chil. adrén., veine/2 c.c. TT. méme veine. ge) 
auriculaire. 
Lapin 88 |1920)0 c.c.417 chl. adrén., veine]0c.c.10 TT. autre v. ue 
auriculaire. 
Lapin 89 /|1990]0 c.c. 20 chl. adrén., veine|0 c.c.10 TT. méme v. oe 
auriculaire. 
Lapin 91 |2340)0c.c. 25 chl. adrén., veine|0 c.c. 33 TT. méme y. ee 
auriculaire. 
Lapin 92 |1980}0c.c.10 TT. veine auricu- » Tétanos. 
laire. 
Lapin 93 {2030/0 c.c. 25 chl. adrén., veine}0 c.c. 33 TT. méme y.| Tétanos. 
auriculaire. : 


Les résultats, ainsi qu’on le voit, ne sont pas constants : 
l'injection des deux substances dans la méme veine donne Irs 
meilleurs, comme si l’intervalle de quelques minutes entre les 
deux inoculations n’empéchait pas la rencontre des deux corps, 
la toxine et l’adrénaline a l'état libre, ou fixé. 

Il faut bien savoir que l’alcaloide disparait assez vite de la 
circulation : aprés une injection d’adrénaline chez le lapin, on 
n’en retrouve plus trace dans le sang, au bout de 10 minutes pour 
une dose mortelle, et au bout de3 a5 minutes pour les deux tiers 
et le tiers de cette simple dose; non pas que cette disparition 
soit due 2 une destruction ou a l’élimination de l’alcaloide, mais 
a sa fixation, suivie elle-méme d’une oxydation, dans le voisi- 
nage des terminaisons sympathiques, fixation élective au point 
qu’on a pu dire que si un organe réagit ai ladrénaline, cest 
qu'il renferme la substance caractéristique des fibres sympa- 
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thiques et cela «avec autant de certitude quon déduit la présence 
dun groupe phénolique de la réaction avec le fer > (4). 
(Cushny.) Cette fixation de Valcaloide sur les terminaisons 
sympathiques est peut-étre en rapport avec l’action préventive 
de l'adrénaline, surtout lorsque la toxine se trouve introduite 
dans le méme trongon vasculaire qu’elle (2). 


Depuis que l’importance fonctionnelle des capsules, entrevue 
en 1855 par Addison, a été mise en lumiére par les travaux de 
Ll’ Eeole francaise (Brown-Séquard, Vulpian, Gley, Langlois, etc.), 
on sait qu’elles passaient pour détruire des poisons dans 
lorganisme, tels que ceux résultant du travail musculaire. 
C'est plus tard que l’attention s'est portée sur le rdle des surré- 
nales dans les maladies infectieuses. La découverte de l’adré- 
naline par Takamine en 1901 devait faciliter Vétude expérimen- 
tale de ces glandes : nous yoyons que ses résultats s’accordent 
avec les données cliniques et anatomo-pathologiques pour 
montrer qu’au nombre des moyens de défense de nature extré- 
mement complexe, que l’organisme oppose aux toxi-infections, 
il faut compter les surrénales et leur sécrétion, l’adrénaline. 
Pour ce qui est de la toxine tétanique, nos recherches montrent 
que, tout en neutralisant ses propriétés tétanigénes, cet alcaloide 
lui conserve son pouvoir d’antigéne, et qu’au contact de cette 
substance, la toxine devenue dialysable peut facilement provo- 
quer l’apparition dans les humeurs des anticorps spécifiques. 


(1) A noter que la forme dextrogyre de l'adrénaline reste sans action, d’ou 
probabilité pour que le réactif des terminaisons sympathiques soit lui-méme 
optiquement actif, bien que son signe soit encore inconnu. 

(2) Ladrénaline s’attaque aux parois vasculaires comme le prouve, chez 
les lapins inoculés sous la peau, l’ced®me dont le liquide est souvent hémor- 
ragique les jours suivants, le lieu de '@déme pouvant méme étre atteint de 
nécrose. Le rat ne réagit par aucune lésion locale apparente a des injections 
dadrénaline poursuivies pendant plusieurs semaines par voie sous-cutanée. 


ETUDES SUR LA MENINGITE CEREBRO-SPINALE 
ET SES FACTEURS METEOROLOGIQUES 


FAITES DANS LA REGION DU DORSET (ANGLETERRE) 


DU i* JUILLET 1915 AU 30 JUIN I9I6 


par ARTHUR COMPTON. 


La méningite cérébro-spinale est une maladie soumise aux 
influences météorologiques. Cela résulte de son apparition sai- 
sonniére abondamment prouvée par les observations de plu- 
sieurs autorités, notamment celles de Netter et Debré (1), 
ainsi que d’observations personnelles, qui expliquent cette 
apparition en la rattachant & deux facteurs météorologiques 
particuliers : l'état hygrométrique et la température atmo- 
sphérique (2). 

Je suis arrivé & cette derniére conclusion par l'étude minu- 
tieuse (basée sur la méthode graphique) d’une quinzaine de cas 
de maladie qui apparurent de 1914 a 1915 & Weymouth, petite 
localité maritime du Sud de l’Angleterre. Je constatai alors que 
la maladie se trouvait sous Vinfluence d’une forte humidité 
relative de Vatmosphére (saturation) combinée avec une 
erande égalité de température. 

Le présent mémoire a pour but l'étude des rapports de la 
maladie avec ces deux facteurs météorologiques en vue de 
confirmer, ou, si besoin est, de modifier l’hypothése déa for- 
mulée. Elle porte sur 62 cas nouveaux. En méme temps je me 
propose de montrer par cette méme méthode J influence 
d’autres facteurs météorologiques, que je n’avais pas encore 
étudiés faute d’avoir eu en main un nombre suffisant de 


faits. 
Outre ces études principales, ce mémoire traite de quelques 


(1) Narrer et Desré, La méningite eérébro-spinale. Paris, 1911, p. 14-25 et 26-28. 
(2) Anraur Compton, Comples rendus, t. 161, 1915, p. 472-474; — Jour. R. A. me GA 
novembre 1915, p. 546-570. Voir aussi Comptes rendus, t. 165, 1917, p. 73-75. 


x 
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observations relatives & la période d’incubation, au rédle que 
joue le surpeuplement dans la maladie, et & sa prophylaxie. 


CONDITIONS METEOROLOGIQUES. 


L’ordre dans lequel les phénoménes météorologiques sont 
étudiés est le suivant : 


. Humidité.. 

. Température + atmosphériques. 
~Pressiony. 

Pluie. 

Soleil. 


wn — 


Of 


Comme la région est assez étendue et que mes 62 cas pro- 
viennent de ses différentes parties, j’en indique sur la figure 1 


x 40" fon 2°20" EZ Ci | 


DistRipuTion DES CaS _DE MENINGITE| /CEREBRO-SPINAL 


SOMERSET 


OTaunron 
+ 7 
tM 
weet WL 


1 HAMPSHIRE 
: 


: 
Pooe 
2Ces1  OBournemoui 


la répartition avec les centres ou les facteurs météorologiques 


ont été enregistrés, ainsi que la configuration géographique de 
la région. 
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Sur cette carte ne figurent que les collines de plus de 
120 métres de hauteur. 


Les 62 cas se répartissent ainsi : 


DSMCAS ee) tee) a Bovington. 
LES ee a Weymouth. 
te a eed a Wareham. 
ly ee a a Blandford. 
3a een a Swanage. 
Bn ae Sa te a Poole. 

2 OAS fs a Sherborne. 


_ Avant d’aborder V’étude de chaque phénoméne météoro- 
logique il est utile d’expliquer la méthode employée. Les 
mesures météorologiques (réguliérement faites chaque jour a 
9 heures du matin) (2) ont été portées en ordonnées, le temps 
est porté en abscisses. Sur la courbe y relative, les cas sont 
marqués suivant leur localité et la date de leur apparition. 
Cette derniére a été soigneusement déterminée dés les pre- 
miers symptomes méningés ‘voir l’Appendice). 


Humwirs. — Considérons les figures 2 et 3. Elles indiquent 
les variations journaliéres de l'état hygrométrique pour les 
trois centres de Ja région : Weymouth, Dorchester et Bourne- 
mouth. Comme il m’a été impossible d’obtenir des mesures 
météorologiques pour Bovington — ot la maladie sévit avec le 
plus de foree — parce que personne ne s’intéressait & de 
telles mesures, tous les cas qui y sont apparus sont rapportés 
sur les courbes de Dorchester. J’espére que, ce faisant, l’erreur 
ne sera pas grande, les villes de Dorchester et Bovington jouis- 
sant des mémes conditions climatériques, comme l’indique la 


(1) Le cas « Mn », qui est plutot un cas de Londres (Voir Appendice, n° 32) 
est compris dans le total de Weymouth; le cas « Mo », probablement un cas 
de Cornouaille (n° 48), est compris dans le total de Wareham ; et le cas « Bt », 
qui parail étre un cas de Swansea (n° 12), est compris dans le total de 
Poole. Ces trois malades ont contracté la maladie pendant quiils étaient 
en permission. Les deux premiers étaient en garnison respectivement a 
Weymouth et 4 Wareham; le troisieme a Swansea, mais il mourut 4 Poole. 

(2) Pour ce qui concerne ces lectures météorologiques je dois mes remer- 
ciements a MM.: J. H. Bolam (Weymouth), H. D. Strange (Dorchester), 
Cc. Dales (Poole-Bournemouth), S. W. Bennett (Wareham), F. G. A. Lane 
(Bloxworth), H. H. T. Bassett (Whitchurch), J. Jacques (Blandford), T. Turton 
(Sherborne), T. Evans (Swansea), T. Thomas (Mullion, Cornouaille). 


8 
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figure 1; elles sont en effet semblablement éloignées de la cote 
et également protégées du vent de la mer par la méme chaine 
de collines. De méme, les cas de Blandford et Sherborne sont 
rapportés aux courbes de Dorchester comme étant des stations 
de Vintérieur dont les lectures hygrométriques me man- 
quaient. De méme aussi les cas de Wareham, Swanage et 
Poole sont-rapportés aux courbes de Bournemouth, ces trois 
centres étant pareillement éloignés de la mer. 

Un simple coup dceil nous suffit pour voir que d’une facon 
générale, il existe entre ces courbes des différences indivi- 
duelles assez marquées, qui sans doute se trouvent expliquées 
par la situation géographique. 


Vea ‘ ; ; 
S : DorCHESTER 
Ww . : 
> : ‘ 
= ait : 
< aa 4 
< : 4 
3 : 
ee : : 
i : : 
w ‘ : 
3 . : 
= : : 
= : ' 
= : i 
x 

JUILLET AOUT SEiPit e ocT NOV OEC ; 

oe —— = ioveaeeewee Se 7) oe Ree pee A, Saari e ta eae + ls s = 
Fic. 2 


Il est done évident qu’en recherchant le rapport entre Vhu- 
midité et apparition de la méningite cérébro-spinale, il faut 
envisager les cas d’un endroit donné, par rapport 4 Uhumidité 
de cet endroit méme, ou, si cela est impossible, 4 celle d’un 
endroit peu distant et jouissant des mémes conditions clima- 
tériques. 

Si lon étudie maintenant les cas de méningite cérébro-spi- 
nale répartis sur ces courbes, on verra que pour la plupart 
apparition de la maladie correspond aux maxima des 
courbes. A cet égard méme les maxima généraux ne semblent 
pas si importants en déterminant l’apparition de la maladie 
que les maxima individuels : fait déja signalé dans nos pre- 
miéres études (loc. cit.). 

Donc, le rapport entre la méningite cérébro-spinale et l'état 
hygrométrique de l’air se trouve confirmé. 
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Sur les 59 cas des courbes ci-dessus, 2 seulement : « W » et 
« F » tombent sur des points minima. Les autres qui équi- 
valent a 97 p. 100, suivent la régle. Le cas « F » “oi en réa- 
lité ne pas ¢tre une exception, car il faut noter (voir Appen- 
dice, ne 54) quil se rapporte & la petite localité de Blandford 
dont je n’ai pu me procurer les mesures hygrométriques pour 
Vendroit méme. Quant 4 « W » (femme), il est possible qu'elle 
nait pas été atteinte de vraie méningite cérébro-spinale, car, 


te 3 
iS Si 1S 


BouURNEMOUTH 


HUMIDITE RELATIVE (%) —- 


JAN FEV MARS AVRIL MAI JUIN 
: 
10 20 30 (2) i=} 23 19) 20 30 ) 19 29 9 19 29 28 
Fic. 3. 


au point de vue laboratoire, le cas n’élait pas net, les cellules 
prédominantes du liquide céphalo-rachidien étant des lympho- 
cytes. Cependant ces deux cas, comme nous le verrons plus 
loin, sont associés avec la pluie, par la date de l’apparition de 
la maladie. 

De plus, les 3 cas « Bt», « Mn » et « Mo », qui ne sont pas 
indiqués sur la figure 3, mais dont il s’agit dans la note au 
bas de la troisisme page de ce mémoire, doivent étre étudiés 
1 part, car j’ai pu obtenir les mesures de l'état hygrométrique 
pour les différents endroits auxquels se rapporte le début de 
la maladie. 

Le soldat « Bt » tombait malade dans le train de nuit allant 
de Swansea (Pays de Galles) a Poole (Dorset) ot il devait 
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arriver & 4 heures du matin. L*humidité relative, d’aprés les _ 


lectures psychrométriques de Swansea et Poole, était comme 


suit : 
HUMIDITE RELATIVE 
p. 100 
EEE 
A SWANSEA A POOLE 
Le Sf jenviers << Se. < e - 96,5 99,0 
Le 22 ae ies con te Se 76.0 $3.0 
Le 23 ee ee eee ey Pe $9.0 $9.0 


Bien que lhumidité relative de Swansea et de Poole au 
matin du 23 janvier fut 89 p. 100, il mest pas du tout impro- 
bable que, dans la nuit du 22 janvier, Phumidité relative de 
air du train, sur le parcours de Swansea & Poole, lui ett été 
supérieure. 

Le soldat « Mn » quitta Weymouth en bonne santé, le ven- 
dredi 26 février, pour quelque jours de permission qu'il devyait 
passer & Londres. Samedi, il prit mal & la gorge, mais n’en fut 
pas indisposé. I] retourna & Weymouth dans la nuit de 
dimanche; il se plaignit alors de douleurs dans les membres 
qu il attribua & du rhwnatisme. Les lectures hygrométriques (1) 
pour cette période, & Londres, étaient les suivantes : 


RUNIDITH RELATIVE 


p. 100 
Le 26 janvier . . Sscs RESrees 80 
Le 2] == © 2 on eee eee St 
L628 9) eee 100 


Lihumidité de Pair & laquelle cet homme fut exposé le matin 
quil quitta Londres était celle dune saturation complete. 
Done, si l'on admet que son mal de gorge ressenti la veille 


était causé par le méningocoque, on peut voir, d’aprés nos 


idées (2), que les conditions atmosphériques du jour suivant 


(4) Bureau du Lancet, Londres (le calcul @humidité ayant été fait d@aprés 
Marriot : Hints io Meteorological Observers, London, 1911, p. 58-60). 

(2) On doit plutot simaginer la maniére par laquelle une brusque satura- 
tion de latmosphére par la vapeur d'eau peut conduire le méningocoqgue du 
thino-pharynx aux méninges que de la décrire, car il n’existe & Theure 
actuelle aucune preuve expérimentale de laccomplissement de ce phéno- 
méne. Mais trois alternatives peuvent étre suggérées : 

4° Sous Tinfluence de Tair humide — particulidrement Yair chaud et non 


——— . oe 
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étaient en parfait état pour assurer la migration du microbe 
du rhino-pharynx aux méninges. 

Le soldat « Mo » quitia Wareham pour la Cornouaille le 
S avril, ayant mal & la gorge. Il passa la nuit dans la salle 
dattente de la gare Guinear Road, Cornouaille, ayant manqué 
son train pour Helston. Il arriva chez lui le 6 au matin et 
lomba malade le méme soir. Dans la matinée du jour suivant, 
quand le docteur le vit pour la premiere fois, il diagnostiqua la 
méningite. 


renouvelé que l'on respire dans les chambres et baraquements trop peuplés 
— il peut se faire que quelque changement d’ordre physique s’opére sur 
la muqueuse du rhino-pharynx, la rendant plus spongieuse. II résulterait de 
cela que les méningocoques des « porteurs » pourraient perforer la mem- 
brane et, en la traversant, entrer dans le systéme pour arriver sous peu 
(question d’heures) aux méninges, créant le méme jour les symptomes de 
méningite. A l’'appui de cette maniére de voir on peut citer quelques 
observations de Hill (Brit. Med. Jour., avril 19416, p. 541). Ce savant a trouvé 
que la muqueuse nasale, examinée A 'laide du speculum, se montre en 
certaines circonstances gonflée, congestionnée, faisant creux au toucher 
de la sonde et induite d’une épaisse sécrétion; tandis qu’examinée dans 
d'autres circonstances elle apparait pale, lisse, reste intacte au toucher, 
et la sécrétion en est absente. La premiére description se rapporte 4 des 
individus exposés a respirer l’air des chambres surabondamment peuplées, 
mal aérées et surchauffées; tandis que la deuxiéme se rencontre chez des 
sujets examinés au dehors par les beaux temps. 

20 Les événements peuvent encore se présenter ainsi : Nous savons d'une 
part que le microbe de la méningite cérébro-spinale se développe plus favo- 
rablement sur les milieux de culture artificiels lorsquils sont pouryus 
d'une grande humidilé (ancienne observation de laboratoire). D’autre part 
nous savons, d’aprés les observations de O’Connell (The Lancet, aout 1916, 
p. 342), qwil se produit une légére élévation de température lorsqu’on respire 
de lair humide, due, sans doute, a la réserve de chaleur provenant d’une 
moindre évaporation corporelle. Or, d’aprés Dopter (Cours de bactériologie 
a l'Institut Pasteur), la température optimale pour la culture du méningo- 
coque sur des milieux artificiels est 38° C. Il est donc possible que le microbe 
au rhino-pharynx du « porteur » se trouve dans des conditions plus favorables 
pour se multiplier rapidement et devenir virulent, lorsque lair respiré est 
trés humide. II peut se faire aussi que le microbe sécréte plus de son fer- 
ment lytique (Flexner, cité par Netter et Debré, /oc. cit., p. 5%) qui, en atta- 
quant.la muqueuse méme, produise de minuscules plaques de nécrose, a 
travers lesquelles le méningocoque peut pénétrer dans le systéme et par 
suite arriver aux méninges. : 

3° Oubien encore le cours des événements peut étre le suivant: Quand on 
respire de l’air humide la circulation sanguine a travers la muqueuse nasale 
est plus faible et par conséquent I’épanchement lymphatique moins considé- 
rable, parce qu’en ces circonstances il faut une moindre évaporation d eau 
de la membrane muqueuse pour saturer 4 la température corporelle lair 
inhalé. ll en résulterait une plus faible défense contre des bactéries d'inva- 
sion, puique, selon Hill (ibid.), la vitesse d’évaporation de la membrane aR 
un facteur de la premiére importance en favorisant le débordement lymp 1a 
tique qui neutralise l’infection en emportant les bactéries (Hypothese de 
Hill A l’égard des rhumes). 
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Ci-joint un apercu sur l'état hygrométrigue de l’air pour la 
région pendant cette période : 


€ 


HUMIDITE RELATIVE 


p- 100 
Le Sc-avril xe yee e 5 ee 86,0 
Be GS eS ee: eee 96,0 
Lee) o= =") Riser Pr ee each ye eee 89,0 


On peut voir d’aprés ces chiffres que Vhumidité de cette 
région, supérieure 4 90 p. 100, était fort élevée quand « Mo » 
tomba malade. Pour ce cas donc, comme pour tous les autres, 
ilest & noter que l’apparition de la maladie coincide avec une 
forte humidité. 


Température. — On a déja vu, lors de l’analyse de notre 
quinzaine de cas de Weymouth, pendant les mois de mars & 
juin 1915, que la température atmosphérique jouait un rdle 
important en ce qui concernait l’apparition de la maladie (1). 
Nous avons vu gue celle-ci tendait & se déclarer plus fréquem- 
ment quand la différence entre la température maximum et la 
température minimum n’était pas trop accentuée, c’est-a-dire 
lorsquwil existait une certaine égalité de température. J’avais 
proposé une interprétation microbienne de ce fait (1), mais en 
réalité aucune explication de ce genre n’est nécessaire, pour 
des raisons météorologiques que nous verrons tout & l'heure. 

Mais voyons d’abord si l’énoncé fondamental se trouve 
confirmé, pour les 59 cas apparaissant dans la région pendant 
cette période. A cet égard considérons les figures 4 et 5. Sur 
celles-ci les courbes des centres géographiques sont plus nom- 
breuses que celles des figures 2 et 3, pour la raison que j'ai 
pu obtenir plus de lectures sur la température de la région que 
sur l’humidité. Ainsi trouvera-t-on des courbes de presque 
toutes les villes ot a sévi la maladie. 

Si l'on compare les courbes entre elles on peut faire la 
remarque déja faite pour celles de Vhumidité : elles se res- 
semblent d’une facon générale, mais avec des différences 
individuelles. Quant & la position des cas, & quelques exceptions 


(1) Loe. cit. 
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pres ils tombent encore sur les points maxima des courbes; 
les maxima individuels sont encore spécialement choisis. Les 
ordonnées de ces courbes de température étant le rapport de 
la température minimum & la température maximum — et 
non, comme dans le mémoire cité (1), le rapport de la diffé- 
rence entre les températures maxima et minima A la tempéra- 
lure maximum — les conditions égales de température sont 
indiquées par des maxima sur les courbes. Ainsi done, le prin- 
cipe déja énoncé de l’apparition des cas avec des conditions 
égales de température se trouve confirmé. 
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Sur les 59 cas figurant sur les courbes, 9 seulement: « Mn », 
«R Mig Sm », « Gr », « F De, Hs », « Bs », « Mi » et « Be » 
font exception & la régle; c’est-a-dire que 50 sur 59 y obéis- 
sent, soit 85 p. 100. 

Voyons maintenant pourquoi, @ priort, pour des raisons 
météorologiques, cela doit étre ainsi. A cet égard comparcns, 
d’abord, n’importe quelle courbe de température avec la courbe 
correspondante d’humidité, — par exemple, les courbes de 
Weymouth des figures 2 et 4. On remarque au premier abord 
que, quoique bien distinctes, elles sont semblables dans l’en- 
semble. Une élévation générale apparait sur les deux courbes, 
avec un maximum situé vers la fin de la troisiéme semaine de 
juillet, suivi d’une dépression correspondante dans la qua- 
triéme semaine de juillet; une nouvelle élévation apparait sur 


(1) Loc. cit. 
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les deux courbes dans la premiére semaine d’aott; celle-ci 
est suivie d’une dépression générale avec un minimum vers la 
fin d’aotit et le commencement de septembre; puis, vers la fin 
de septembre une dépression individuelle apparait sur les deux 
courbes durant la méme période; ensuite, les deux courbes 
suivent une course similaire. Donc, d'une fagon générale, on 
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voit que nos courbes de température et d’humidité gardent 
plus ou moins le méme aspect: des maxima de température 
correspondent presque toujours & des maxima dhumidité, et 
des minima aux minima. Autrement dit, une haute humidité 
relative entraine des conditions égales de température et vice 
versa. Pourquoi en est-il ainsi? 

Conditions égales de température signifient que la tempéra- 
ture de la nuit et celle du jour sont & peu prés égales. Une 
question s'impose : pourquoi ces deux températures sont-elles 
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presque égales quand l’atmosphére est saturée de vapeur 
d’eau? En voici l’explication. 

Quand l’atmosphére est saturée de vapeur il se produit, pen- 
dant la nuit, un refroidissement sous linfluence duquel la 
vapeur se condense — c’est ainsi que sont formés les nuages, 
qui éventuellement retombent en pluie — cédant a l’atmo- 
sphére environnante de la chaleur latente de vaporisation 
libérée. Cet apport de chaleur tend & s’opposer au refroidisse- 
ment, et ainsi se trouve réalisée l’égalisation relative des tem- 
pératures. D’autre part, quand l’atmosphire est plus ou moins 
saturée de vapeur, cette derniére, ne se laissant pas pénétrer 
par la chaleur, maintient & quelques métres du sol celle qui 
pendant Ja nuit se dégage de la terre. Cette simple explication 
nous fournit une nouvelle explication de l’égalité relative des 
température diurne et nocturne lorsque l’humidité de lair est 
élevée. D’ailleurs, dans la partie se rapportant au soleil, cette 
derniére raison sera plus amplement développée. 

Il parait donc exister une relation de cause & effet entre une 
haute humidité relative de lair et les conditions de Fégalité de 
température. La méningite cérébro-spinale, se placant sous la 
dépendance de Vhumidité atmosphérique, devrait corrélative- 
ment dépendre de la température atmosphérique. 


Pression. — Puisque la méningite cérébro-spinale semble 
faire son apparition en méme temps que s'opére dans I’at- 
mosphére une brusque élévation d’humidilé, et que: Vair 
humide est plus léger que l’air sec, on devrait trouver — si 
notre raisonnement est juste — des apparitions de cas con- 
comitantes avec des chutes barométriques. Or, si nous consi- 
dérons la figure 6, nous pouvons voir que cela est générale- 
ment exact; car, sur les 49 cas y figurant, 34, c’est-a-dire 
69 p. 100, coincident avec une descente du barométre. 

Sur cette figure nous voyons que les courbes des pressions 
barométriques en divers endroits de la région pendant la 
période indiquée, en particulier & Weymouth, Dorchester et 
Bournemouth, sont quasi identiques eu égard aux variations 
journaliéres. A ce point de vue la courbe de la pression atmo- 
sphérique présente un contraste frappant avec celles de l’hu- 


midité et de la température. 
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Corrélativement, la pression atmosphérique n’est pas un 
indicateur sensible pour juger de l’apparition de la méningite 
cérébro-spinale, comme le sont les deux autres. 


Pium. — Pour ce qui concerne la pluie, on peut Jaire les 
mémes remarques générales que celles déja faites sur la pres- 
sion barométrique, c’est-a-dire que, puisque l’apparition de la 
maladie dépend de l’humidité atmosphérique, cette derniére de 
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la pluie et vice versa, il devrait exister un rapport trés étroit 
entre la pluie et apparition de la maladie. 

Des mesures pluviométriques tres complétes ont été faites 
dans la région. Elles sont représentées graphiquement sur les 
figures 7 et 8. Il existe une uniformité si frappante entre les 
courbes que les lectures de n’importe quel centre auraient pu 
étre utilisées pour l'étude en question. 

Sur la figure 8 les lectures de Dorchester ne figurent pas et 
sont remplacées par celles de Bloxworth; en conséquence les 
cas de Bovington sont inscrits sur la courbe de Bloxworth, ce 
dernier village étant plus proche de Bovington que de Dor- 
chester. De plus, d'une facon générale la quantité d’eau tombée 
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& Bloxworth fut moindre que celle tombée sur Dorchester 
(voir la figure 7). 

Considérons maintenant quel rapport peut exister entre la 
pluie et lapparition de la maladie. On voit tout de suite que 
dans la majorité des cas l’apparition de la maladie s’associe 
avec celle de la pluie tombée soit la veille ou le jour méme. 
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Voici, pour les 59 cas indiqués sur les deux figures, leurs rap- 
ports avec la pluie : 
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Ainsi 5 cas seulement, soit 8,5 p. 100, semblent n’avoir 
rien a faire avec la pluie, tandis que les 54 autres, ou 91,5 p. 100, 
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sont associés a la pluie. Mais, si nous séparons de ce dernier 
eroupe les deux cas « Sh » et « Hn » (fig. 8), associés res- 
pectivement avec la pluie 3 et 2 jours avant, et les sept cas 
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«A», « Di », « Wo», « Ba», « F », « Em » et « Co» 
associés avec la pluie aprés l’apparition de symptémes de fs 
méningite, il nous restera encore le chiffre substantiel de 
45 cas sur 59 (soit 76 p. 100), qui, ceux-la, apparaissent vrai- 
ment le méme jour que la pluie ou au plus 24 heures aprés. 
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La courbe de Bloxworth de la figure 8 est d’un intérét tout 
spécial. Elle nous montre, méme mieux que ne le fait la 
courbe d’humidité de la figure 3, le rdle important que joue 
Vhumidité atmosphérique en déterminant le début de la 
maladie. Pendant les mois de février et mars une petite 6pi- 
démie de méningite cérébro-spinale sévit sur le camp de 
Bovington; la courbe de Bloxworth de la figure 8 ne laisse 
aucun doute sur l'association de cette épidémie avec lhumi- 
dité et avec la pluie. 

Il est & remarquer, d’aprés l’exposé ci-dessus, que plusieurs 
de ces cas font leur apparition en des jours qui suivent une 
journée de grande pluie. L’explication en est fort simple. L’éva- 
poration subséquente de la pluie tombée sur le sol demande 
quelques heures pour produire la saturation de lair. I] est donc 
évident que c'est par ce processus que la pluie favorise le 
début de la maladie. 

Les arbres et la végétation doivent entrer pour quelque 
chose dans l’accomplissement de ce phénoméne. Voyons quelle 
part peut leur étre attribuée. Dans les endroits boisés, pre- 
miérement une grande quantité de pluie est retenue sur les 
feuilles, tandis que, deuxitmement, elles sont surabondamment 
nourries par l’humidité provenant de leurs racines; elles 
ajoutent donc aprés la pluie, par évaporation et conduction, 
une grande quantité de vapeur d’eau dans l’atmosphére. Il se 
produit alors une perte considérable de chaleur, qui abaisse 
singuliérement la température des feuilles. Ainsi l’air chargé 
de vapeur d’eau, et qui se trouve en contact avec ces der- 
niéres, est amené de plus en plus prés de son point de satura- 
tion. 

En outre, nous savons que les arbres attirent la pluie, parce 
qwils sont de bons radiateurs et qu’ils perdent rapidement 
leur chaleur, spécialement pendant la nuit. Le refroidissement 
qui résulte de leur surface, diminuant la propriété que possede 
lair de retenir ’humidité absorbée, améne ainsi la condensa- 
tion de cette vapeur en eau, qui retombera en pluie. 

La situation du camp de Bovington a l’égard des arbres, 
comme nous le montre la figure 1, semble telle que nous 
pouvons y trouver peut-étre l’explication du fait que ce centre 
a 6té 6prouvé plus qu’aucun autre dans la région. 
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Sorrit. — La figure 9 nous montre un graphique du soleil 
pour la région pendant les six premiers mois de 1916, quand 
la maladie fut portée & son plus haut point. Elle nous montre 
que l’intensité solaire quotidiennement enregistrée fut partout 
a peu prés la méme dans les différents endroits, tant se res- 
semblent les trois courbes 9. 

La majorité des 49 cas inscrits sur la figure 9 tombent sur 
des jours ot le soleil n’était pas enregistrable; en vérité, 9 cas 
seulement, ou 18 p. 100, sur des jours ov le soleil a brillé pen- 
dant plus de cing heures. : 
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Le résultat était & prévoir eu égard aux rapports que les 
phénoménes météorologiques ont entre eux, et & la dépendance 
établie entre l’apparition de la maladie et les deux facteurs 
cosmiques humidité et température. 

Nous avons vu les rapports existant entre l’humidité et la 
température. Examinons maintenant leurs relations avec l’ac- 
tivité solaire. Il est évident, en comparant entre elles les 
courbes des figures 3, 5 et 9, que les maxima d’humidité 
(indiquant la brusque saturation de lair par la vapeur d’eau), 
et celles de température (indiquant une égalité relative de is 
température atmosphérique), earrespeae aux minima des 
courbes de soleil. Par exemple, d’aprés la figure 9, un 
minimum bien accentué se dessine vers le eee de janvier, 
un second juste avant la fin de ce méme mois, un troisiéme au 
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commencement de février, un autre vers le milieu de mars, et 
enfin dans la premiére semaine de mai; tous correspondent a 
des maxima individuels Vhumidité et de température. Nous 
aperceyons encore deux maxima en avril, l'un au commence- 
ment du mois et l’autre 4 la fin, qui, de méme que celui de la 
fin de mai, correspondent avec des minima d’humidité et de 
température pour cette période. Donec l’apparition des cas de 
méningite cérébro-spinale en association avec peu de soleil se 
trouve expliquée par le rapport existant entre ce dernier et une 
haute humidité, donnant lieu & des conditions égales de tem- 
pérature. 

Nous pourrions, par un exposé théorique trés bref, expliquer 
ces relations intimes. Quand un jour donné on n’enregistre 
point, ou seulement peu de soleil, cela indique que le ciel 
était nuageux; la cause en est due a la saturation de l’atmo- 
sphére par la vapeur d’eau, résultant de la condensation en eau 
de cette vapeur, dans les couches supérieures de |’atmosphére, 
parce que l’air humide, montant en vertu de sa faible densité, 
sy refroidit. Or, a cause de Vinfime diathermanéité de la vapeur 
d@eau, prise au point de vue de sa faible puissance 4 trans- 
mettre les radiations thermiques — contrastant avec sa forte 
transparence aux radiations lumineuses, — la surface de la 
terre recoit logiquement moins de chaleur ce jour-la, et de 
méme l’air ambiant, qui d’ordinaire la regoit par rayonnement 
de la terre, en recoit aussi beaucoup moins. Ce jour- 1a, la tem- 
pérature maximale est donc relativement plus basse. Pour une 
raison analogue, la température de nuit, ou température mini- 
male, est relativement plus haute, grace a cette couche de 
vapeur d’eau qui, s’étendant au-dessus de la terre, y maintient 
la chaleur. Nous voyons done pourquoi la saturation de l’atmo- 
sphére par la vapeur d’eau a pour résultat peu de soleil enregis- 
trable et une certaine égalité de température. 


P&ERIODE D INCUBATION. 


Tout dépend de ce que l'on veut dire par période d’incu- 
bation, car, en ce qui concerne la méningite cérébro-spinale, 
deux cas./se présentent. 
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Nous pouyvons entendre sous ce vocable : 1° le laps de temps 
entre le moment ow un individu devient « porteur des germes » 
et ot il tombe malade de symptémes méningés; ou bien : 
2° l'intervalle de temps pris par le méningocoque — déja, 
depuis longlemps ou depuis peu, dans le rhino-pharynx du 
« porteur » — pour traverser la muqueuse rhino-pharyngée, 
pénétrer dans le systeme, gagner les méninges, et y produire 
les symptémes caractéristiques. 

C’est & ce deuxiéme cas seul que nous nous arréterons : 

Si l’on accepte qu’une haute humidité (ou plutét une satu- 
ration subite de l’atmosphére par la vapeur d'eau) et Vinvasion 
des méninges ont une relation de cause & effet, nous pouvons 
dire que la période d incubation n'est qu'une question d heures. 
Car l’évolution ne s’accomplit que par une brusque saturation 
atmosphérique, et l’on sait, d’autre part, que l'état hygromé- 
trique n’est pas fixe du matin au soir, comme le prouvera 
un simple coup d’cil sur n'importe quelle courbe des figures 
2 et 3. 

Ainsi, souvent dans les cas mililaires, comme par exemple 
pour « By », « Cs», « Dy » et « Ho » (voir Appendice, n* 16, 15, 
17, 22), nous constatons que le malade était trés bien le matin, 
en se levant, sauf quelquefois un léger mal de gorge, mais qu il 
revient de l’exercice l’aprés-midi, avec tous les symptémes de 
la méningite pleinement déclarés (maux de téte, vomissements, 
raideur des jambes, etc., etc.). Pour presque tous, ’humidilé 
relative de lair — voir figures 2 et 3 — était fort élevée le 
matin. 

Le cas de « R » (Appendice, n° 10) est d'un intérét tout 
particulier & ce sujet. La maladie chez lui se déclare soudai- 
nement, aprés qu'il a pris un bain, alors qu'il se permet de 
flaner au moins une heure dans l’atmosphére trés humide de la 
salle. Un autre cas bien instructif dans ce méme sens est 
celui de « Hn » (voir l’observation, Appendice, n° 61). Pour ces 
deux cas de méningite, comme pour la plupart de nos eas, la 
période d’incubation est de si courte durée qu’on la peut dire 
éphémere. 
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zs 
SURPEUPLEMENT. 


Selon nos idées, l’apparition de la maladie marque le terme 
de deux étapes bien différentes, mais successives. La premiére 
comprend l’invasion, par le méningocoque, du rhino-pharynx 
de Vindividu bien portant, créant l'état de « porteur » des 
germes. L’invasion des méninges par ce méme microbe, consti- 
tuant la méningite cérébro-spinale, en est la seconde et 
derniére; mais celle-ci ne s’accomplit pas toujours. Elle 
reste sous la dépendance des conditions atmosphériques 
indiquées et de l'état de plus ou moins grande sensibilité du 
« porteur ». 

Il serait utile de connaitre jusqu’a quel point le surpeu- 
plement peut faciliter le passage du méningocoque du pharynx 
nasal aux méninges. Mais pour développer cette question, il 
faudrait posséder des données que je n’ai pu recueillir : obser- 
vations comparatives sur la vitesse de l’apparition de la maladie 
parmi les « porteurs » non en traitement, vivant dans des con- 
ditions différentes d’aménagement. 

Mais je puis ajouter, en passant, que, durant l’épidémie du 
camp de Bovington de février et mars 1916, il me semblait que 
jamais nous ne serions capable d’arréter la contagion, jusqu’a 
ce que vint du quartier général un ordre formel portant sur la 
ventilation des baraquements. I] était rigoureusement défendu 
de fermer les fenétres durant les heures de sommeil, de facgon 
ineutraliser l’effet du surpeuplement. 

Quoique cela soit en parfait accord avec nos idées théoriques 
(voir la note 2 du paragraphe Humidité), il ne faut pas le 
prendre trop a la lettre, avant que ce ne soit confirmé par de 
nouvelles expériences, car ii est toujours possible que lépi- 
démie s’éteignit d’elle-méme, & l’approche de Vété. 


Résumé. — PRopPHYLAXIE. 


Le début de Ja maladie, c’est-a-dire Vinvasion des méninges 
par le méningocoque provenant du rhino-pharynx du « por- 
9 
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teur » des germes, est soumis & l’influence de trois facteurs 
météorologiques principaux, liés d’ailleurs les uns aux autres : 
saturation de l’atmosphére par la vapeur d’eau, égalité de tem- 
pérature et peu de soleil. 

Ainsi se trouve confirmée notre conclusion de 1915, et 
notre hypothése cosmique d’alors s’en trouve plus solidement 
établie. 

Pour Ja santé des troupes, ces faits nous montrent la néces- 
sité de bien choisir d’avance les lieux d’insfallation des 
nouveaux camps, car deux localités relativement voisines 
peuvent présenter des conditions hygrométriques trés diffé- 
rentes. Il faut remédier, d'autre part, dans les anciens camps, 
d Vhumidité extérieure, par un systéme de drainage et d’égouts 
et une bonne ventilation sous les baraquements. 

Il est méme possible qu'il faille aller jusqu’é envisager dans 
certaines régions l’abatage des foréts au voisinage des camps, 
celles-ci entretenant parfois une humidité excessive. 

Il importe aussi de combattre, dans les anciens camps et 
locaux occupés par les troupes, lhumidité intérieure, qui faci- 
lite par surpeuplement la propagation des « porteurs ». De 
méme, pour empécher l’éclosion de la maladie chez les por- 
teurs nous devons, d’aprés nos idées théoriques (note précitée), 
nous attacher a éviter Vhumidité & Vintérieur. Cela peut et doit 
étre obtenu par une ventilation active. 

A cet égard, on installera des hygrométres dans tous les 
endroits clos ot se trouve un rassemblement de personnes, 
pour s’assurer de facon précise, 4 chaque instant, que la venti- 
lation est suffisante, et évyentuellement nous indiquer si l’on 
doit ouvrir une fenétre de plus. 

Il faut éviter naturellement de faire sécher les capotes et 
tous vétements mouillés dans les locaux habités. 

Tous ces faits font du méningocoque un indicateur important 
du climat, et de la muqueuse nasale un hygrométre d'une 
sensibilité extréme. 
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APPENDICE 


DATE D’APPARITION DE LA MALADIE. 


De facon a fixer aussi exactement que possible la date d’appa- 
rition de la maladie, en vue de nos courbes météorologiques, 
une lettre circulaire fut rédigée et envoyée aux différents 
malades relevés de la maladie, ou & leurs proches, les priant de 
bien vouloir répondre aux cing questions suivantes : 


Les réponses aux trois questions essentielles proviennent des 
lettres originales, traduites presque littéralement, lesquelles 
sont en ma possession. Le tableau suivant en contient un bref 
résumé des 62 cas. Pour ceux dont je n’ai pu recueillir des 
rapports personnels, j’ai consulté les archives de leurs hdpitaux 
respectifs. 


ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR 


TABLEAt 


QUESTIONS POSEES POUR FIXER LA DAT. 


avec la source de 


Quel jour le malade ressentit-il 
les premiers symptémes ? 


Admis 4 l’hodpital le 29 aout. 
Dit avoir été malade le 28. 


(2) 


De quoi se plaignait-il? 


Grand mal de téte. 


Maux de téte, photophobie 
rétraction de la téte. 


Vomissements et mal dé 
téte. 


Maux de téte avec faiblesse: 
et envie de vomir. 


Admis a Vhépital le 8 sep- 


Porté malade a la visite du 
29 septembre. Admis a Vhé- 
pital le 4°° octobre, comme 


Admis a Vhodpital militaire 


Admis a Vhopital militaire 


Dn 
< 
=) 
MR 
ea] 
A 
2 NOMS LOCALITE (1) 
ze 
a 
~ 
a 
4 Nise Weymouth.}| Le 44 aott 1943. 
(civile). 
2 Dees Bovington. 
(militaire). 
3 Ba... Weymouth.}| Le 20 aout. 
(militaire). 
4 Wt... » Le 8 septembre. 
(civile). 
5 pine » 
(militaire). tembre. 
6 Dass » Le 9 septembre. 
(militaire). 
7 PAes Swanage. 
(militaire). 
un cas de pneumonie. 
8 WSeape Bovington. 
(militaire). le 10 novembre. 
9 Wo... » 
(militaire). le 26 novembre. 
40 Ros Weymouth. Le 10 décembre. 
(militaire). 


Maux de téte, torpeur e 
rigidité du cou. 


Symptomes caractéristi 


ques. 


Douleur sous _ l’omoplate 
droite et le long de la jambe 
méme coté. Plus tard, fortes 
douleurs a la nuque, puis 
délire. 


Torpeur, rigidité, rétractior 
de la téte, délire et éruption 
sur le tronce. s 


Torpeur, vomissements, ré 
traction de la téte, puis agi 
tation fébrile. 


Maux de téte, raideur di 
cou et vomissements. 


MENINGITE CEREBR 


ES 62 CAS 


U DEBUT DE LA MALADIE 
nseignements 


(3) 
Avait -il mal 
ala gorge 
avant? 


Non. 


Source des renseignements 


Ge 


Ecrit de la malade. 
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TRAITEMENT 
AU SERUM 


OBSERVATIONS , ANTI- 
MBENINGOCOCCIQUE 


Evolution 


— Guérison. 


Rapports des camarades el 


Archives de l’hopital. 


Début probable le 28-29} Guérison. 
aout. 


Non. 


Non. 


Rapport personnel du ma- 
ade. 


= Guérison. 


Ecrit. de la malade. 


35 Guérison. 


Archives. 


Non. 


Note du laboratoire. 


Premiére ponction lombaire| Guérison. 
le 19 septembre. 

Début probable le 8 sep- 
tembre. 


= Guérison. 


Archives de Il /hopital. 


Archives, 


Archives. 


Ecrit du malade. 


L’examen post mortem ré-| Mort le 7 oc- 
véla la méningite cérébro-|tobre. 
spinale. 

Début probable le 27-28 sep- 
tembre. 


Début probable le 9 no-| Mort le 16 no- 
vembre. vembre. 


ae Mort le 29 no- 
vembre. 


——— 


Subitement aprés un bain,} Guérison. 
ayant passé une heure dans 
la chambre de bain. 
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a err EEEEEEEEEISISSESESn SIS ast 
Z QUESTIONS POSEES POUR FIXER LA DATE 
9 avec la source ag 
M . 
ica} Neen eee ee ee eee eee. aaEnEEEEEEEaEEEEENEEREENNIS TS ama I 
A 
S NOMS LOCALITE (1) (2) 
= Quel jour le malade ressentit il De quoi se plaignait-il? 
e les premiers symptomes? 
4A Hee. Bovington, Se plaint de maux de téte,| Maux de téte, torpeur, ri-- 
(militaire). apres une marche de nuit, le 9}gidité du cou. ‘ 
janvier. Tombé malade le 12 
janet Admis a l’hépital mi- 
itaire le 19 janvier. ip 
42 Bt... Swansea, Se sentit mal dans le train] Violent mal de téte 1 
(militaire). Pays de nuit de Swansea 4 Poole,}douleurs générales. i 
de Galles (?).Jdevant arriver 4 Poole a 4 : 
heures du matin le 23 janvier. 
43 Ge Bovington. Le 4 février, Douleurs dans tout le corps, 
(militaire). _ |mais principalement dans Tal 
téte et dans la nuque. 
14 Be... Sherborne. Le 7 février. Maux de téte et tremble- 
(militaire). ments. 
A5 Cs... Bovington. | Le 41 février. Forcé de cesser l'exercice} 
(militaire). le matin du 44 : diarrhée,|, 
malaise général comme allant| 
avoir la grippe. 
16 IBY » Le 11 février. Rhume et mal a la gorge 
(militaire). jusqu’au 11 février, quand le 
mal de téte commenga. 
17 Dy... Bovington. Le 11 féyrier. Maux de téte, vomissements, 
(militaire). photophobie, rigidité. 
48 Ef... » Le 411 février. Diarrhée, yvomissements et 
(militaire). rétraction de la téte. 
49 Hades » Le 12 février au matin. Mal de téte et doul 
(militaire). Bien portant le 41 février,} générales. ss |i 
sauf un rhume. 
20 G » Le 15 février. Maux de téte, maux de 


(militaire). Baran: 
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| DEBUT DE LA MALADIE 


iseignements 
| 
(3) OBSERVATIONS 
Avait - il : 
1 a la gorge Source des renseignements 
avant? 


_ Eerit du malade et Archi-| Vu par moi pour la pre- 


ves. mieére fois le 26 janvier. 


as de sou-| Rapporté par sa femme. = 
lance; seule- 

mt mal a la 

ree le 24 jan- 

im 


Jui. Ecrit du malade et rapport} Selon ses camarades, il fut 
de ses camarades. malade toute la journée du 
3 février, pensant avoir l2n- 
fluenza. Admis a l’hopital le 
4 féyrier. 


_ Ecrit du pére. _ 


fon. Rapport personnel du ma- — 
lade. 


Jui, voir (2).}| Ecrit du malade. — 


Jui, de-] Rapport personnel du ma- — 
s plusieurs}lade et Archives. 


rs. 
lon. Rapport personnel du ma- _ 
lade et Archives. 
lon. Ecrit du malade. 
Jui, voir (2).) Ecrit du malade. Début probable la _veille, 


car il consulta le docteur 
pour la premiére fois le 15 
au matin. 


4 


TRAITEMENT 


AU SERUM 


ANTI- 
MENINGOCOCCIQUE 


Evolution 


Guérison. 


Mort le 29 
janvier. 


Guérison. 


Mort le 15 fé- 
vrier. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. - 


Guérison. 


136 


ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR | 


QUESTIONS POSEES POUR FIXER LA DATIfy 


Nn 
3 avec la source dé 
nD 
a 
a 
& | NoMs | LOCALITE (1) (2) 
3 Quel jour le malade ressentit-il De quoi se plaignait-il 2 
= les premiers symptomes ? 
Z 
3 février i dos, toute la jourg! 
24 Gr... Blandford. | Le 16 février il prit part} Mal de ; te la 
(militaire). aux exercices du matin. Ad-|née et maux de téte laprés® 
mis A TVh6pital le soir a|midi. 
7 heures. 4 
22 Hoke. Bovington. Le 20 février, quitta l'exer- = y 
(militaire). cice 4 4 heures de laprés- 
midi, ne se sentant pas bien. 
Admis a Vhopital le soir a 
44 heures. 
23 Cxans Bovington. | Le 21 février. Mal a la gorge et maux 4 
(militaire). tete. 
24 Rep » Pas exactement connu.| Vomissements, torpeur, rif 
(militaire). Admis 4 lhdpital militaire le}gidité des muscles, rétraction} 
45 février, se plaignant sim-jde la téte et éruption. 
plement de mal de gorge. 
Symptomes de méningite seu- 
lement le 24 février. 
25 Sr » Porté,malade 4 la visite du Maux de téte, vomissement | 
(militaire). 22 février. Admis a l’hopital]et rétraction de téte. 
militaire le 23. 
26 eles Swanage. Le 21 février. Maux de téte, rhume, toux 
(civil). mal de gorge, vomissements: 
27 Mis, Weymouth.} Admis ala« salle de garde»| Etat subcomateux, raideu 
(militaire). militaire comme «ivre » le soir|de la nuque. 
du 22 février. Porté malade a ; 
la visite du 23, et admis 4 l’ho- 
pital militaire le 25, ou je le 
vis plus tard dans la journée. 
28 bo. Bovington. Admis al’hopital militaire le| Mal de téte, vomissements: 
(militaire). 14 février, souffrant de mal de|torpeur, attitude caractéris: 
gorge. Premiers symptomes|tique. 
nets de méningite le 23 fé- 
vrier. 
29 Ghz » Admis 4 Vhépital militaire le] Maux de téte, vomisse: 
(militaire). 16 février, souffrant de mal de 


J ments, torpeur, rigidité, érup) 
gorge. Premiers symptomes|tion et attitude caractéristi4 
nets de méningite le 26 fé-|que. 

vrier. 


Source des renseignements 


Rapport personnel du ma- 
lade. 


Archives. 


Rapport personnel du ma- 
ade. 


Archives. 


Rapport des camarades et 
Archives. 


Oui, voir (2).|  Ecrit de sa fille. 


it 


Notes de laboratoire. 
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OBSERVATIONS 


Admis le 15 dans la méme 
salle dhopital ot 
By... avaient été gardés jus- 
qu’au 21 février. 


Début probable le 21 fé- 
vrier. 


Premiére ponction lombaire 
le 25 février. Début probable 
le 24-22 février. 


t Oui, voir (2).| Archives. 


») Oui, voir (2).) Archives. 


A Vhdpital militaire, il oc- 
cupait la méme salle que 
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TRAITEMENT 


AU SERUM 


ANTI- 
MENINGOCOCCIQUE 


Evolution 


Guérison. 


Mort le 22 
février. 


Guérison. 


Mort le 22 


Hd... et|février. 


Mort 
février. 


le 26 


Mort 
février. 


le 26 


Guérison. 


Mort le 26 
février. 


\#Admis dans la méme salle 
@hopital qu’occupait Bn... 


Guérison. 


— 
w 
io) 


ee | NUMERO DES GAS 


31 


32 


33 


39 
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QUESTIONS POSHES POUR FIXER LA DATE 
avec la source desi@ 


NOMS LOCALITH (1) (2) 
Quel jour le malade ressentit-il De quoi se plaignait-il 2 
les premiers symptémes ? 
Da... Bovington. | Avait un rhume depuis une} Maux de teéte, douleurs deg 
(militaire). semaine. Se plaignait de rai-|jambes, éruption siégeant par 
deurs dans les jambes le|tout le corps. “Hi 
26 février au soir. Admis a af 
Vhopital le 28 février. sh 
Ph... » S’éveillait malade le matin] Presque sans connaissance! 
(militaire), du 27 février. Transporté ajau moment de l’admission. — 
Vhopital le 28. : 
Nines Londres. Quitta Weymouth en bonne] Douleurs générales, raideury t 
(militaire). santé pour aller a Londres le}et maux de téte. Vertiges, 
26 février pour 3 jours en per- 
mission. Sentit mal a la gorge 
le 27. De retour le 28 4 10 h. 30 
du soir, se plaignit de douleurs . 
quil attribua au rhumatisme. 
Ct... Sherborne. Vu par le docteur pour rou-| Mal de téte, fievre, frissons,; N 
(civil). geole le 1° mars. Vu encore l 
le 5 mars, appelé d’urgence. . 
n 
Sn. Bovington. | Le 2 mars. Douleurs dans les articula-{! 
(militaire). tions, ne pouvant pas marcher.’! 
_P... Weymouth.} Le 3 mars. Céphalalgie atroce,frissons, |. 
(infirm.). douleurs dans les jambes. 
Acne Boyington, | Admis a Vhopital militaire} Douleur dans laine gauche A 
(militaire). le 7marsa3 heures del’aprés-|Perte de connaissance unef 
midi. demi-heure aprés son admis; 
sion. Crises convulsives et} 
vomissements. 
Dm... Poole. Le matin 8 mars. Maux de téte, raideur de lef! 
(civile). nuque, mal de gorge. 
Bs... Bovington. | Admis 4l’hépital militaire le] Doul.dans toutle corps maisp. 
(militaire). 12 mars. principalement dans le dos. 
pee. Wareham. | Admis a lhopital militaire 
(militaire). le 18 mars, mais se sentait 


trés malade depuis au moins 
une semaine. 
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¥! DEBUT DE LA MALADIE 
seignements 


| 
| 
| 
| 


(3) 
y_ Avait-il 
il & la gorge 
y} avant? 


| * 


Source des renseignements 


Rapports des camarades et 
Archiyes. 


| 


.}Dui, voir (1).|. Rapport personnel du ma- 
“| lade. 


Rapports des camarades et 
Archives. 


i! 


|}eulement le 


ad Rapport de son médecin. 
‘Tl de comme 

socié a la 

Jui, ’ Ecrit du malade. 


depuis 
_}jours. 


Berit de la malade. 


Archives. 


Rapporté par sa mére. 


_|mui, voir (2), 


it 


1 
| 
Hy 
il 


Archives. 


Rapport de ’O, C. 11 De- 
von Regt. 


OBSERVATIONS 


Malgré sa raideur des jam- 
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TRAITEMENT 


AU SERUM 
ANTI- 
MENINGOCOCCIOUB 


Evolution 


Mort le 6 


bes, il sortit le soir du 27/mars. 


pour aller a l’église. Début 
probable le 26 février. 


Début probable le 26-27 fé- 
vrier. 


Début probable le 1¢r-2 
mars. 


—_—_ 


Début probable vers le 13 


mars. 


Mort le 4e 
mars. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. 


Guérison. 


Morte le 24 
mai. 


Mort le 16 
mars. 


Mort le 26 
mars. 
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n 

< 

1S) 

RQ 

ic 

A 

Z NOMS | LOCALITE 

aes 

= 

5 

Z 

40 Mi... Bovington. 
(militaire). 

44 Bite. Blandford. 
(militaire). 

42, Dw... Wareham. 
‘militaire). 

43 Em... | Weymouth. 

(civil). 

44 Caace Bovington. 
(militaire). 

45 Ha... Weymouth. 
(militaire). 

46 Slane Bovington. 
(militaire). 

AT He... Wareham. 
(militaire). 

48 Eo... Cornouaille. 
(militaire). 


Ary 


i 


QUESTIONS POSEES POUR FIXER LA DAT] 
avec la source Gé 


(1) (2) 
Quel jour le malade ressentit-il 


x De quoi se plaignait-il? 
les premiers symptomes? 


Le 14 mars. Maux de téte atroces, dow 
leurs au travers des épauié 
et le long du dos, violent 
vomissements. | 


Le 15 mars. Mal de téte, douleurs dar 
le dos. : 


Le 21 mars il se plaignait) Toux, douleurs dans top 
d'un rhume et crachait du/le corps, mais principaleme 
sang. Il pensait avoir l’im-|dans les jambes. 
fluenza. Le 22 et le 23 il était 
tres malade. Le 24, il ne peut 
pas se mettre debout et on le 
transporta 4 lhopital militaire. 


Le 26 mars, vu pour la| Ne se plaignait pas, 
premiére fois par le docteur|Semblait lourd. 
le 27 mars. 


Tomba malade le 27 mars,|/ Douleurs dans la nuque | 
pire le 28, passe a la visite|le long de la colonne vert 
le 29. braie. 


Jouait du football laprés-| Semi-comateux, avee pr) 
midi du 28 mars, étant conva-|nelles dilatées et yeux déyirj 
lescent de la vroséole épide-|vers la droite. Pas de rétra; 
mique. Tomba subitement ma-|tion de la nuque. 
lade le méme soir et délirait 
a minuit. 


Le 30 mars. Mal de téte et de gorge. 


L’aprés-midi_ du 3  avril,|_ Sentiment de fatigue et ref 
lorsqu’il faisait de la bicy-|deur, ressentis pour la pri 


clette. miére fois en descendant « 
sa bicyclette pour gravir uil 
cote. ‘ 


Ayant une permission, quitta] Maux de téte, perte de cod 
Wareham le 5 avril pour la|naissance le soir du 7. 
Cornouaille. Passa la nuit 
dans la salle d’attente de la 
gare de Guinear Road. Arriva 
chez lui le 6 au matin. 
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{f DEBUT DE LA MALADIE 
fiseignements TRAITEMENT 


; AU SERUM 
OBSERVATIONS ANTI- 
MENINGOCOCCIQUE 
Source des renseignements aa 
Evolution 
See. eS ee 
Ecrit du malade. = Guérison. 
Ecrit du malade. ae Guérison. 
Rapport de ses camarades. — Mort le 34 
mars. 
Ecrit de son pére. = Mort le 10 
avril. 


Rapports de ses camarades}| Début probable le 27-28} Mort le 2 
et Archives. mars. avril. 


Rapport du médecin. _ Mort le ter 
avril. 
/)jui, voir (2). Ecrit du malade. — Guérison. 
‘on. Rapport personnel du ma- — Guérison. 


lade et écrit du malade. 


avait mal a| Rapport du médecin et de] Vu par le docteur pour la Guérison. 


i gorge déja|ses camarades. premiere fois le 7 avril. Dé- 
matin du 5 but probable le 6-7 avril. 
|juittant Wa- 


am. 
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n 

4 

3) 

MR 

isa] 

A 

= | NOMS | LOCALITE 

a 

= 

2) 

Z 

49 Bee Weymouth. 

(civile). 

50 Shizc Bovington. 
(militaire). 

541 Fee Blandford. 
(militaire). 

52 Rn... Wareham. 
(militaire). 

53 Wh... Weymouth. 
(militaire). 

54 Hs... Blandford. 
(militaire). 

Bo Sti. Wareham. 
(militaire). 

56 Al... » 
(militaire). 

57 Reis. Swanage. 
(militaire). 

58 Sm... Wareham. 
(militaire). 

59 Bg... Bovington. 
(militaire). 


QUESTIONS POSEES POUR FIXER LA DAT? 


avec la source de 


(1) 
Quel jour le malade ressent-il 
les premiers symptomes? 


Le 12 avril. 


Admis A l’hopital militaire 
le 13 avril. 


Le 45 avril. 


Le 16 avril. 


Le 17-48 avril. 


Admis a lhopital le 24 avril. 


Dans la nuit du 30 avril au 


Jer mai. 


Se plaignait du mal de téte 
le soir du 2 mai, tombe dans 
le coma le lendemain et est 
transporté a lhodpital. 


Le 10 mai. 


Le 13 mai. 


Le 28 mai. 


(2) 
De quoi se plaignait-il ? 


Douleurs dans le dos Gu 
finissaient dans lestomac 


migraine. ij 


~ 


Céphalée frontale, douleuz) 
sur tout le corps. Pendant 
nuit vomissements, sentimem 
d’angoisse et accroissemes 
de raideur de la nuque. Ré 
traction de la téte. 5! 


Mal de téte intense. 


Malaise général, surtoty 


mal de téte. 


Raideur de la nuque, frisson 
Esprit lucide. 


; . 
Vomissements, mal de tétdp 
douleurs générales. | 


Douleurs dans la nuque, map 
de téte atroce et vomissement:lf 


Voir (4). 


Douleurs dans la téte, ff 
dos et les membres inférieur 
Pas de rétraction de tét 
mais difficulté de pencher e 
avant. Mal de gorge. Eruptich 
purpurique étendue. 


_ Douleurs dans les membre} 
inférieurs, vomissements. 


Mal de téte et douleurs dan| 
le dos. 
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paseignements TRAITEMENT 


| AU SERUM 
— (3) OBSERVATIONS _ANTI- 
] Avait-il MENINGOCOCCIQUE 
jal ala gorge| Source des renseignements = 
avant? Evolution 
f Non. Eerit de la malade. = Guérison. 
My, Archives. Début probable le 12 avril.| Guérison. 
I 
‘Ovi, environ| Ecrit du malade. = Guérison. 
jours. 
|| Non. Eecrit du malade. 2a Guérison. 
j, Non. Archives. Vu par moi pour la pre-| Guérison. 
miére fois le matin du 18 avril. 
= Archives. Début probable le 20 avril.) Mort le 27 
avril. 
Non. Eerit du malade. = Guérison. 
Hi 
= Rapport de ses camarades.| Début probable le 2-3 mai.}| Mort le 6 
mai. 
| Oui, voir (2).| Rapport du malade. Début probable le 9 mai. Mort le 413 
mai. 
f 
, ; a 
' Non. Ecrit du médecin. _ Guérison. 
"Non. Ecrit du malade. ~~ Guérison. 
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